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ノールのうちエピガロカテキンガレート(EGCG) とエピガロカテキン (EGC) は、最も強




























れていている FK506 を用いて行っている。まず、第一章においては FK506 による腎細
胞傷害メカニズムおよび緑茶抽出物あるいは茶ポリフェノールの腎細胞傷害に対する
保護効果について検討している。その結果、FK506 は、近位尿細管上皮細胞の生存率
を有意に低下させること、またその細胞死はアポトーシスであるという新しい知見を
得ている。さらに FK506 によって誘導されるアポーシスは、緑茶抽出物によって有意
に抑制されること、さらに、緑茶の構成成分である茶ポリフェノールのうちエピガロ
カテキンガレート(EGCG)とエピガロカテキン(EGC)が強い抑制効果をもつことを明ら
かにしている。この点も新しい知見であり高く評価できる。 
また、第二章においては、緑茶抽出物による腎細胞傷害抑制効果が、緑茶抽出物に
含まれる茶ポリフェノール含量から予測される以上の効果を有することに着目し、茶
ポリフェノールの相乗効果について検討している。その結果、FK506 によって誘導さ
れる近位尿細管上皮細胞の細胞死を抑制する効果は、茶ポリフェノールのうち EGCG と
EGC において、単独添加よりも２種類を組合せることによって相乗的な効果を示すこ
とを明らかにしている。これは大変重要な知見であり、茶の機能についての他の研究
の発展にも寄与しうるものである。さらに、それらの茶ポリフェノールによる相乗的
作用メカニズムに、活性酸素種およびアポトーシス細胞死に関与するシトクローム C
の遊離およびカスパーゼ－3活性の相乗的な減少が関与することを見出している。 
 以上のことから、本論文は、緑茶抽出物および茶ポリフェノールは、免疫抑制剤に
よる副作用としての腎細胞傷害を顕著に抑制すること、また茶ポリフェノールは単独
の成分による作用よりも、複数の成分による相乗的な効果によって腎細胞傷害を抑制
することを見出したものであり、さらにその結果は、移植患者などにみられる免疫抑
制剤の服用によって生じる腎毒性などの副作用を軽減させるのに有効であることを示
唆したものであり、今後の臨床への応用に対する基礎的知見を示した論文であり、高
く評価できる。 
よって、本論文は、博士（学術）の学位を授与するに値するものと認めた。 
